

























24時間の排 尿 量が2,800m1以上 の と き,
polyuriaと定義 され,糖 尿病(1型,II
型),尿崩症 な どが代表疾患 として あげ
られ る。nocturnalpolyuriaはICSによ
れ ば若年 成人で夜間尿量 が24時間尿 量
の20%以上,65歳以上 では33%以上 と
年齢差 が存在 す る1)。
ヒ トには成長 とと もに夜 間(睡眠 中)
は昼 間(覚 醒時)に 比 べて排 尿 回数 を
少 な くす る二つ のメカニズムが発達 す
る。一 つは夜間 に抗利尿 ホルモ ンの分
泌 が昼 間の2倍 程度 に増加 し,夜 間尿
量 を昼 間尿量 の60～70%前後 に減少 さ
せ る。 もう一つ は夜 間に は副交感神 経
の興奮 が抑制 され,膀胱容量 が約1.5倍
程度 に増加す る。 このよ うな夜 間尿 量
の減少,夜 間膀胱容量 の増加 によ り,
3～4歳 を過 ぎると大部分 が夜 間尿 量
を朝 まで膀胱 に溜 める ことが できる よ
うになる2}.しかし40歳を過 ぎ るころか
















に貯蔵 された後,適 切 な分泌刺激に反
応して血中に放出される。第3脳 室底
















































































生量 はパー キンソン病 で著 明 に減少 す
るが,正 常 な加齢 で も減少 す るこ とが
報告 されて いる12⊃。また加齢 によ り線条
体 の ドーパ ミンD授 容 体が減少 す るこ
とはマウ ス,ラ ッ ト,ラ ピッ トで確 か
め られて いるが,ヒ トで も約40%減少
する ことがPET(positronemission
tomography)を用 いて明 らかにされて
いる13)。ヒトのほうがげっ歯類 動物 よ り
減少率 が大 きい ともいわれ てい る。 ド
ーパ ミンD2受容体 の減少 は,線 条体 の
D2受容体 を有するアセチルコリン(ACh)
細 胞が加齢 とともに20%減少 す るため,
あ るいはD2受容体 の合成 が加 齢 ととも
に減 少す るためといわれている1も15)。ド
ーパ ミンD1受容体 につ いて も加 齢 によ
る減少がPETやautoradiographyを用




dopamineで中枢 ドーパ ミンを枯 渇 させ
るとパ ーキ ンソン病 類似の実験 モ デル
がつ くられる。MTPTに よるパ ーキ ン
ソン誘発 サル(marmoset)に膀 胱過 活
動 が認 められ ることを最初 に報 告 した
の はAlbaneseら18}であ る が,そ の 後
Yoshimuraらによ り ドーパ ミンD1受容
体作 動薬(SKF38393)やD1/D2受容体
作動 薬(ペ ルゴ リ ド)に よ り膀 胱過 活
動 の抑 制が得 られると報告 された19)。黒
質D1受容 体か ら排尿 反射 経路 に投射 す
る ニューロンは排尿 反射 に対 し抑制性
で あ り(図1),こ の抑制 系 の障害 に よ
り膀 胱 過活 動 にな る と推 測 され て い
る20)。また著者 らは神経 因性膀胱 のモデ
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体,さ らにはACh放出量 は加 齢 ととも
に低下 してい く2ト28)(図3)。特 に海 馬
や線条体 においてはム スカ リンM2受容
体 の減 少 が40～50%と報 告 さ れ て い
る13,。ムスカ リンM1受容体 もラ ッ ト脳
ス ライスを用 いた実験に よ り加 齢 と と
もに,皮 質 ・海 馬 ・線条体 にお いて減
少す ることが報告 されて いる鋤。
ChAT活性 はアルツハイマー患者 脳の
大脳皮質,海 馬,扁 桃体 な どで も著 し
い低下 を認 め3°},しかも前 シナプスの部
分 に起 こっている ことか ら大脳皮質 に
ACh神経線維 を投射 して いるマ イネル
ト基底核神 経細胞の脱 落が その原因と
されてい る。 前脳基底核(マ イネル ト
基底核)を イボテン酸のm1croilljection
に より変性 させた慢 性痴 呆 モデ ル(BF
ラ ッ ト)を 作 成 し,こ れ を頻 尿 モデル







































図2D、 ア ンタ ゴニス ト(SCH23390),D2アンタゴニス ト(ス ル ピリ ド)の 膀胱 容量 に対 す る効果
SO:偽手術ラッ トCI:脳 梗塞 ラッ ト






































































図3加 齢 と脳 内アセチル コ リン系の変化


































































































体 は排尿反射 中枢に対 し抑制性に投射
し,また脳幹部AChニューロンはM2受
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